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非アトピー型喘息におけるIgE系反応
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要旨：気管支喘息の発症にlgE抗体がどの程度関与しているのかを中心に若干の検討を加えた。
1．若年発症型喘息（発症；20才以下，現年齢；30才以下）では，非難治例15例の血清19E値は
947±6561U／ndで，　HDのRASTが陽性を示した症例は12例（80％），難治例12例では血清lgE
値214±1021U／m2で，　HDのRAST陽性は6例（50．0％）であった。2．・一方，中高年発症型喘
息（発症；40才以後）では，非難旧例15例の血清1gE値は388±3241U／ndで，　HDのRAST
陽性は6例（40％）であったが，難治例15例ではIgE値253±821U／ndで，　HDのRASTは全
例陰性であった。これらの結果から，いずれの群においても，lgE系反応が弱い場合に喘息が
重症化しやすいことが示された。3．アトピー型，健康人，非アトピー型におけるlgE系反応（皮
内反応，血剤gE，特異的lg∈，ヒスタミン遊離）の陽性率や強度は，それぞれ異なっていたが，
非アトピー型においてもlgE系反応が低下ないし抑制された状態で関与している可能性が示唆
された。
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緒　　言
　気管支喘息の発症機序に関与するアレルギー反
応としては，IgE抗体にmediateされる1型アレ
ルギー反応1）一4）が明らかにされている。そして，
この反応系では，外界からの原因抗原に対して気
管支粘膜下にある肥満細胞上の特異的lgE抗体が
反応し，肥満細胞からいろいろの化学伝達物質が
遊離されることから，反応が始まる5）一7）。
　このような機序によってひき起される喘息はア
トピー型喘息と呼ばれているが，その診断には当
然lgE抗体が関与していることの証明が必要とな
る。一方，IgE抗体が関与していないと考えられ
る喘息は，非アトピー型喘息と呼ばれているが，
この場合には，IgE抗体がその発症機序に関与
していないことを証明する必要がある。
　しかしながら，現在IgE抗体が関与しているか
どうかを適確に判断し得る検索法が十分とは言え
ず，いろいろの検索を行なってもなお判断に迷う
症例が少なからず存在することも周知の事実であ
る。
　本論文では，アトピー型喘息，非アトピー型喘
息とlgE抗体との関連についての前述のごとき理
解が，はたして適当であるかどうか，もう少し発
想の転換が必要ではないかどうか，を中心に若干
の検討を加えた。
対象並びに方法
　対象は気管支喘息74例（男30例，女44例，年齢
16－70才）である。また対照として，アレルギー
疾患を有していない健康人9名（男3名，女6名，
年齢（44－68才）を選んだ。
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　アレルゲンエキスによる皮内反応：ハウスダス
ト（HD），カンジダ（Ca）についてのみ行な
い，即時型反応のみの陽性率を観察した。
　末梢血好塩基球からのヒスタミン遊離：既
報3）’4）’8＞の法に従い，抗ヒトlgE添加時の好塩
基球からのヒスタミン遊離を全血法により観察し，
結果は％ヒスタミン遊離として表した。なおヒス
タミン量は，テクニコン社のヒスタミン自動分析
装置により測定した9）。
　血清lgE値，特異的lgE抗体価：血清lgE値
は，RIST法（Radio－immuno－sorbent　test）に
より，また特異的lgE抗体価はRAST法（Radio－
allergo－sorbent　test）1〈より測定し，score　2
＋以上を陽性とした。
　なお本編におけるアトピー型喘息の診断は，従
来通り，特異的IgE抗体陽性，血清lgE値高値，
アレルゲンエキスによる皮膚反応陽性，末梢血好
酸球増多，アレルギー疾患の家族歴あり，の5つ
の項目のうち3項目以上陽性を示す症例とした。
一方，非アトピー型喘息の診断は，皮膚反応が全
て陰性である，血清IgE値が低い，抗原ないし抗
ヒトIgEによる好塩基球からのヒスタミン遊離が
少ない，特異的lgE抗体が見当らない，家族歴が
ない，などを考慮して行なった。
成　　績
RAST　FoR
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1．若年発症型喘息における血清lgE値，　HDの
　RAST　score
　若年（20才以下）に発症し，現年齢が30才以下
の症例（27例）について検討した。27例中ステロ
イド依存性重症難治性喘息は12例，非難治例（発
作時にもステロイド投与がほとんど不必要な症例）
は15例であった。
　まず非難治例15例の血清IgE値は947±6561U
／meであった。またHDのRAST　scoreが陽性を示
した症例は15例中12例（80．0％）（血清lgE値；
1056士6791U／m2　），陰性例は3例（20．0％）
（血清lgE値；507±3401U／m2　）であった。一
方，難治例の血清lgE値は214±1021U／m2で
あり，対象12門中11例で血清lgE値が3001U／m£
以下であった。またHDのRAST　score陽性例は12
例中6例（50．0％）（血清lgE値；205士751U／
nf），陰性例6例（50．0％）（血清lgE値；224
±1301U／rk）であった。すなわち，難治例では，
血清lgE値が全般的に低く，またHDのRAST
scoreも陰性を示す症例が多くなる傾向が見られ
た。特に難治例では，12例中11例が血清lgE値
3001U／rk以下を示した。これらの成績は，この
年齢層では，血清lgE値が低く，またHDのRAST
scoreが陰性である症例が，より難治化しやすい
ことを示している（Fig．1）。
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Fig．　1．　Serum　lgE　levels　and　RAST　for　house　dust　in　early　onset　asthma　patients
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2．中高年発症型喘息における血清lgE値，　HD
　のRAST　score
　40才以後に発症した喘息30症例について検討し
た。30症例中，ステロイド依存性重症難治性喘息
は15例，非難旧例は15例であった。
　非難治例の血清lgE値は，388±3241U／m2
であり，HDのRAST　score陽性例は6例（40．0％）
（血清lgE値；658±3711U／nt），陰性例は
9例（60．O％）（血清lgE値；208±821U／m2）
であった。一方，難治例では，血清lgE値253±
2071U／m2であり，またHDのRAST　scoreは全
例陰性であった。すなわち，中高年発症型喘息で
は，難治例と非難白白との間に，血清lgE値には
有意の差は見られなかったが，HDのRAST　score
陽性例が難治例では全く見られなかったことが特
徴的であった（Fig　2）。
　以上のごとく，若年発症型喘息においても，ま
た中高年発症型喘息においても，血清lgE値が低
いとか，あるいはHDのRAST　scoreが陰性を示
すことが，重症難治化となんらかの関連を持って
いることが示唆された。
3．アトピー型，健康人，非アトピー型喘息にお
　けるIgE系反応
　IgE系反応は年齢によってその強弱がかなり異
なってくるため，本項ではいずれの対象例も40才
以上の年齢層に限定して行なった。その結果，各
群の平均年齢は，アトピー型喘息52．5才（41－64
才），健康人54．6才（44－68），非アトピー型喘
息55．3才（43－70）であった。
1）皮内反応
　代表的なアレルゲンエキスであるHDおよびCa
による皮内反応を行ない，その陽性率を比較検討
した。その結果，アトピー型喘息ではHDの陽性
率80％，Caの陽性率80％であり，健康人ではHD
11．1％，Ca　33。3％，非アトピー型喘息ではいずれ
の陽性率も0％であった。すなわち，皮内反応の
陽性率は，アトピー型喘息が最も高く，次いで健
康人，非アトピー型喘息の順であった（Fig．3）。
2）血清lgE値
　帆手における平均血清lgE値は，アトピー型喘
息では873±5781U／m£（181－1932），健康人
では185±2481U／me（0－712），非アトピー型
喘息では134±1041U／m2（44－302）であり，
アトピー型喘息において最も高く，次いで健康人，
非アトピー型喘息の順であった（Fig．4）。
3）RAST陽性率
　HDおよびCaに対するRAST陽性率は，アトピー
型喘息ではそれぞれ70％，40％であった。一方，健
康人および非アトピー型喘息ではHDおよびCaに
対するRAST陽性例は全く見られなかった（Fig　5）
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Fig．　2．　Serum　lgE　levels　and　RAST　score　for　house　dust　in　late　onset　asthma　patients
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4）ヒスタミン遊離i
　抗ヒトlgE添加時の好塩基球からの平均％ヒス
タミン遊離は，アトピー型喘息では34．8±18．7％，
健康人では24、8±21．7％，．非アトピー型喘息では
16．6±12．0％であった。すなわち，抗ヒトIgE
・Fig．　6．
ATopzc
TYPE HEALTHY　NON－ATOPICSUBJEC丁S　　TYPE
Histamine　release　from　basophils
of　healthy　subjects，　atopic　and
non－atopic　asthmatics，　induced　by
anti－lgE．
刺激による好塩基球からのヒスタミ．ン遊離は，ア
トピー型喘息において最も多く，次いで健康人，
非アトピー型喘息の順であった。そして，20％以
上の遊離を有意の遊離とすると，ア．トビー型喘息
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では10例中8例（80％），健康人では9例中3例
（33．3），非アトピー型喘息では10例中3例（30．0
％）で有意のヒスタミン遊離が見られたことにな
る（Fig．6）。
　以上の結果は，IgE系反応は強弱あるいはそ
の陽性率に差があるものの，アトピー型喘息以外
にも，健康人や非アトピー型喘息においても観察
されることを示唆している。
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考　　案
　気管支喘息の発症機序に関与する抗体として，
IgEが見出されて以来1）『4），このlgE抗体に
mediaもeされる即時型アレルギー反応が注目され
てきた5）一7）。この反応系では，外界からの侵入
抗原と組織肥満細胞上のlgE抗体が反応するこ
とにより，肥満細胞からヒスタミンやロイコトリ
エンなどの気管支攣縮性化学伝達物質他が遊離さ
れ，喘息発作が出現することが示唆されている。
そして，このような反応系により発症する喘息は
アトピー型喘息と呼ばれているが，IgE系反応
が介在しているかどうかを判断する検索法が十分
とは言えないため，日常臨床では診断に迷うこと
もしばしばである。その！つの理由は，現在の
IgE系反応の検索法が，反応が充擁した状態の
みを追求しようとする方向に偏っているためと考
えられる。このあたりで，発想を少し変えてみる
ことも必要かと思われる。
　現在健康人においてlgEがどのような役割を
果しており，その機能が低下した場合にはどのよ
うな変化が生体に起り得るかについては，十分明
らかでない。しかし，健康人におけるlgEの生
理的役割を中心に考えた場合，その充回した状態
がアトピー型喘息であるならば，その低下ないし
抑制された状態も考慮してみる必要があるように
考えられる。すなわち，IgE系反応にも，元高，
正常，低下ないし抑制された状態が存在するにも
かかわらず，従来元素した状態のみ臨床的に観察
されてきたのではないかと言う疑問が提起される
（Fig．　7）．
　このlgE系反応が抑制された状態ではないか
と考えるに至った動機は，重症難治性喘息の臨床
　IGE
　SKIN　REACTION
　RAST
　HISTAMINE　RELEASE
Fig．　7．　Atopic　and　non－atopic　asthma　and
　　　　IgE－mediated　reactions
的観察を行なっている最中に出現した10）。それ
は，Fig．1およびFig．2に示したごとく，重症
難治例では，若年発症型では血清lgE値が低い
ことが，また中高年発症型ではHDに対する特異
的lgE抗体が見当らないことが，難治化傾向と
密接な関連を有しているようにみえる。そして，
このことから，IgE系反応がどこかで部分的に
抑制された結果ではないかと言う疑問が生じる。
すなわち，血清lgE値が低いか，あるいは，lgE
系反応が弱い場合に，喘息が重症化しやすいこと，
つまり，IgE系反応が弱いと言う現象について
検討を加えてみた。
　従来，非アトピー型喘息の診断には，血清lgE
値が低い，皮内反応が全て陰性である，抗原ない
し抗ヒトlgEによる好塩基球からのヒスタミン
遊離が弱い，特異的lgE抗体が見あたらない，
家族歴がない，などの項目が利用されている。そ
して，これらの項目はlgE系反応が存在しない
ことの根拠となっているものの，いずれも推測の
域を出ていない。
　このことを，再確認するためには，まず健康人
におけるlgE系反応の役割を検討しなおす必要
がある。そこで，従来lgE系反応を代表すると
言われている皮内反応，血清lgE値，　RAST
score，好塩基球からのヒスタミン遊離などにつ
いて，アトピー型喘息，健康人，非アトピー型喘
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息の3者で比較検討した。その結果，これらの
IgE系反応をチェックする検査法では，いずれ
もアトピー型喘息において最も高度な反応が見ら
れたものの，しかし，程度は弱いとしても健康人，
さらには非アトピー型喘息においても若干ながら
その反応は観察された。そして，これらの成績は，
アトピ．一型喘息において健康人や非アトピー型喘
息と比べ，IgE系反応が高度であることは示し
ても，一方面康人や非アトピー型喘息にはlgE
系反応が存在しないと言うことを示唆するもので
ないように思われる。
　このような観点からすれば，IgE系反応には，
元進，正常，および低下（あるいは抑制）の3つ
の状態があり，アトピー型喘息では充進，健康人
では正常，非アトピー型喘息では低下ないし抑制
の状態にあるとも考えられる。
　もちろん，すべての非アトピー型喘息に対して
このような概念があてはまるのではなく，一部の
非アトピー型喘息ではこのようなlgE系反応の
低下ないし抑制状態が発症と関連している可能性
が考えられる。今後このような観点からも，喘息
の発症機序を考えてみるζとも，必要ではないか
と考え，その概念を簡単に報告した。
結 語
　非アトピー型喘息においても，その発症機序に
IgE系反応が介在する可能性のあることを報告
した。
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IgE－mediated　reaction　in　non－atopic　asthma
Yoshiro　Tani’zaki，　Michiy．asu．　Sudo，　Hika?
Kitani　and　Hiroyuki　Araki
Division　of　Medicine，　Misasa　Hospital，
Okayama　University　Medical　School
　　IgE－mediated　reaction　was　studied　in
non－atopic　asthma　in　comparison　with’　atopic
asthma．　1．　ln　early　onset　asthma　patients
（younger　than　20　years　at　onset　of　the　dis－
ease），　the　mean　serum　lgE　level　was　947　．
±6561U／me　in　non－intractab｝e　asthrna　cases
and　214±le2　IU／m£　in　intrdctable　cases．
　A　positive　RAST　score　to　house　dust　was
　obsgrved　i　n　12　cases　（80％）　out　of　15　non－
intractable　casgs，　and　’6　（50％）　out　of　15
　intractable　cases．
　　2．　ln　late　onset　asthma　patients　（older
than　40　years　at　ons6t），　the　mean　，serum
　IgE　level　was　388　．±324　IU／me　in　non一
．　intractable　cases　and　253±821U／m2　in
　intractable　cases．　There　were　no　cases
　with　a　positive　RAST　score　to　house　dust
in　intractable　casbs．　These　results　may
　suggest　that　there　is　a　correlation　between
　decreased．lgE－mediated　reaction　and　a
　 end ncy　to　intractable　asthma．
　　3．　There　were　some　differences　in　lgE－
medi ted　r action　among　atopic，　non－atopic
　asthma　case 　and　healthy　subjects，　suggest－
　ing　that　lgE－mediated　reaction　may　par－
　tial｝y　participate　in　the　oRset　of　non－atopic
asthma　in　a　suppressed　condition．
